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У статті наведено результати комплексного морфологічного дослідження слизової оболонки порожнини рота
за умов нікотинової інтоксикації, отримані шляхом комплексного цитологічного  та статистичного  вивчення.
Наведені  результати дають можливість характеризувати описані зміни як “дискератотичні”, або
“проліферативні”, які в собі несуть цитоорієнтири дискератозу у вигляді порушення зроговіння епітелію даної
анатомічної ділянки. Аналіз запропонованих нами схем патогенезу і наявність спільних складових у його
ланках дають можливість  розглядати наведену цитологічну перебудову  – “запальний” тип цитограм та
“дискератотичний” як два автономних процеси, які виникли на слизовій оболонці порожнини рота за умов
впливу нікотину, так і ланки одного й того ж патогенетичного механізму на етапі передпухлинної трансформації.
In the artic le the results of a comprehensive morphological study of the oral mucosa in conditions of nicotine
intoxication by a comprehensive and statistic cytological study were presented. The results make it possible  to
characterize  the changes described as “dyskeratozic” or “proliferative”, which are a cytooriental dyskeratoz as
a vio lation of keratinization of the epithelium of the anatomic site. The analysis  we proposed schemes
pathogenesis , and the existence of common components in its  levels , allows to consider restructuring resulted
cytological – “inflammatory” type cytohram and “dyskeratozic” as two independent processes arising in the oral
mucosa under the influence of nicotine and level the same pathogenic mechanism for precancerous stage of
transformation.
Постановка проблеми  і аналіз останніх
досліджень та публікацій. Літературними дже-
релами останніх років наведено факти підвищено-
го ризику виникнення злоякісних проліферативних
процесів слизової оболонки порожнини рота (COПР)
у пацієнтів із наявністю шкідливої звички – курін-
ня, яка поєднує в собі дію фізичних та хімічних чин-
ників [9].
 Особлива актуальність вивчення стану слизо-
вої оболонки порожнини рота у курців зумовлена ме-
дико-соціальною значимістю даної проблеми. В да-
ний час куріння є масовою соціальною та психоемо-
ційною проблемою, поширеною як серед чоловіків,
так і серед жінок. Тому в багатьох країнах світу ве-
деться активна боротьба з курінням у межах про-
екту Всесвітньої організації охорони здоров’я [3].
На сьогодні в літературі детально описано зміни
твердих тканин зубів, слинних залоз, пародонта при
тютюнокурінні [5, 8]. Однак слизова оболонка по-
рожнини рота, в силу своїх топографо-анатомічних
особливостей, первинно піддається впливу шкідли-
вої звички. Різні компоненти, що входять до скла-
ду тютюнового диму, негативно впливають на її
будову, функції і розглядаються рядом  авторів [1,
10] як важливі етіологічні фактори раннього старі-
ння організму та передракових станів слизової обо-
лонки з подальшою малігнізацією [4, 6]. При цьому
початкові морфофункціональні порушення, що в
подальшому ініціюють захворювання, до сьогодні
не вивчено.
Зокрема, відсутні дані стосовно особливостей
диференціювання і кератинізації різних типів епіте-
лію слизової оболонки, його функціональних пору-
шень і суті патологічного процесу, що розвивають-
ся на тлі шкідливої звички.
Знання вищевказаних параметрів дасть мож-
ливість оцінки ранніх змін, виявлення резервних
можливостей і компенсаторних механізмів слизо-
вої порожнини рота до впливу тютюнокуріння. Це
допоможе у вирішенні завдань первинної профілак-
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тики захворювань даної анатомічної локалізації,
актуальність якої зумовлена надзвичайно низьким
відсотком осіб, які відмовляються від куріння навіть
після індивідуального інформування про незадо-
вільний стан слизової порожнини рота [12].
Мета роботи: визначення патогенетичних
механізмів перебудови клітинного складу слизової
оболонки порожнини рота та цитологічних критеріїв
прогнозування виникнення передпухлинних змін в
умовах нікотинової інтоксикації.
Матеріали і методи. Матеріалом для дослі-
дження слугував букальний епітелій, забраний у 25
осіб чоловічої статі молодого віку. Основними  кри-
теріями відбору серед даного контингенту були:
наявність шкідливої звички –  куріння, тривалість
якої не перевищувала  термін 1–3 роки ,  та
відсутність супутньої соматичної патології. Епітелій
забирали шпателем з подальшим перенесенням на
предметне скло і висушуванням при відкритому
доступі повітря протягом 3–5 хв. Забарвлення ма-
теріалу проводили за Гімзою–Романовським, з по-
дальшим мікроскопічним і морфологічним аналізом,
з урахуванням відсоткового співвідношення різних
форм епітеліоцитів у нормі.
Статистичну обробку результатів виконано у
відділі системних статистичних досліджень універ-
ситету в програмному пакеті Statsoft STATISTICA.
Параметричні методи застосовували для показників,
розподіл яких відповідав вимогам нормальності. Для
оцінки характеру розподілу визначали коефіцієнт аси-
метрії та ексцес. Перевірку нормальності проводи-
ли за тестом асиметрії Шапіро–Уїлка. Достовірність
відмінностей отриманих результатів для різних груп
визначали за допомогою t-критерію Стьюдента.
Відмінності вважали достовірними за загальноприй-
нятою в медико-біологічних дослідженнях ймовір-
ністю помилки  (p<0,05). Імовірність помилки оці-
нювали за таблицями Стьюдента з урахуванням роз-
міру експериментальних груп. У випадках, коли за-
кон розподілу статистично достовірно відрізнявся від
нормального, розраховували непараметричний кри-
терій (U) Манна–Уїтні як непараметричний аналог
t-критерію Стьюдента.
Результати досліджень та їх обговорення.
Клітинний склад цитограм, при забарвленні за
Гімзою–Романовським, представлений параба-
зальними (4,3±0,21), проміжними (76,1±1,61) і по-
верхневими клітинами (9,1±0,42), а також рогови-
ми лусочками (10,5±0,38).
Втім, ми відзначили вірогідне зменшення
кількості проміжних клітин на тлі збільшення
кількості поверхневих епітеліоцитів та рогових лу-
сочок порівняно з ідентичними показниками цито-
грам у нормі.
Парабазальні та частина проміжних епітеліо-
цитів характеризуються ідентичною цитологічною
організацією  і відповідають цитоспецифічності да-
ного класу клітин у нормі (рис. 1).
Рис. 1. Цитограма  щоки. Забарвлення за Гімзою–
Романовським. ´400. 1 – проміжні клітини; 2 – ядра; 3 –
цитоплазма клітин.
Проте змінився їх кількісний склад у бік вірогі-
дного збільшення.
Серед проміжних епітеліоцитів візуалізуються
клітини з ознаками цитопатології у вигляді вакуо-
лізації цитоплазми. При цьому слід зазначити, що
вакуолі переважно розміщені перинуклеарно і не
розповсюджуються на полюси клітини (рис. 2).
Крім того, в ряді цитограм визначаються кліти-
ни, цитоплазма яких при забарвленні за Гімзою–
Романовським змінює свої тинкторіальні власти-
вості і набуває різних відтінків блакитного кольору.
Дані зміни пояснюються інтенсифікацією накопи-
Рис. 2. Цитограма щоки. Забарвлення за Гімзою–Ро-
мановським. ´400. 1 – проміжний епітеліоцит; 2 – повер-
хневий епітеліоцит; 3 – ядро клітини; 4 – цитоплазма кліти-
ни; 5 – цитоплазматичні вакуолі.
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чення в ній надлишкової кількості кератогіаліну як
реакції на хронічне подразнення клітин, зокрема
нікотином, в осіб обстеженого контингенту. Як на-
слідок, гіперкератотичні зміни цитоплазми про-
міжних клітин, що створює передумови патологіч-
ного зроговіння.  Клітини розміщуються переваж-
но скупченнями (рис. 3).
 Серед представників-клітин гематогенного
ряду візуалізуються лейкоцити різних функціональ-
них станів. Слід зауважити, що кількість лейкоцитів
у цитограмах значно менша порівняно з цитогра-
мами описаного нами запального типу.  Цитоплаз-
ма деяких із них добре контурується, проте ядра
дегенеративно змінені. Лізовані лейкоцити майже
відсутні.
Поверхневі клітини містять гіперхромні пікно-
тичні ядра, цитоплазма не має чіткої форми, поде-
куди узурована. Особливістю наведених цитограм
є наявність макрофагів, що перебувають у стані
функціонального спокою, які,  крім участі в реакці-
ях неспецифічного імунітету в обстеженого контин-
генту осіб, проявляють себе в реакціях специфіч-
ного імунного захисту від бактеріальних агентів як
антигенпрезентуючі клітини (рис. 4).
Дослідження останніх років дають можливість
стверджувати, що макрофаги активовані цитокіна-
ми, здійснюють протипухлинну дію. Вона може бути
пов’язана як із явищем самої фагоцитарної реакції,
так і з процесом, опосередкованим ТNF-a, який син-
тезується клітинами системи імунного захисту [11]. 
При  цьому визначається вірогідне збільшення
кількості поверхневих клітин із пікнотичними ядра-
ми. Фрагменти цитоплазми цих епітеліоцитів мають
здатність утворювати між собою спільні простори,
які зазнають спіралеподібного загортання (рис. 5).
Кількість рогових лусочок різко збільшується,
проте їх цитологічна організація залишається сте-
реотипною для кінцевого етапу диференціації епі-
теліальних клітин.
Отримані нами результати проведеного дослі-
дження  дають можливість встановити  відсотко-
ве співвідношення різних класів епітеліальних
клітин  для  осіб обстеженого контингенту:
4,3±0,42:76,1±1,86:9,1±0,67:10,5±0,92.
Одержані дані  вірогідно відрізняються від
відсоткового співвідношення букального епітелію
в нормі [2] та запропонованих критеріїв, визначе-
них нами для осіб обстеженого контингенту з ура-
хуванням віку та статі.
Детальний аналіз наведеного нами типу цито-
грам відповідає цитоморфологічній картині, яка
відображає стійку тенденцію до розвитку диске-
ратозу – порушення зроговіння епітелію.
Рис. 5. Цитограма  щоки. Забарвлення за Гімзою–Рома-
новським. ´400. 1 – поверхневі епітеліоцити; 2 – ядра; 3 –
спіралеподібне загортання фрагментів цитоплазми.
Рис. 4.  Цитограма щоки. Забарвлення: за Гімзою–
Романовським. ´400. 1 – поверхнева клітина; 2 – ядро
клітини; 3 – макрофаг.
Рис. 3. Цитограма  щоки. Забарвлення за Гімзою–
Романовським. ´400. 1 – проміжна клітина; 2 – поверхне-
ва клітина; 3 – гіперкератотичні зміни цитоплазми; 4 –
дегенеративно змінені ядра сегментоядерних лейкоцитів.
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Якісні зміни клітин проявляються цитоспецифі-
чною організацією, характерною для різновиду
білкової дистрофії, саме рогової, яка характери-
зується зайвим утворенням рогової речовини в зро-
говілому епітелії  – гіперкератозу на слизовій обо-
лонці порожнини рота. Наведені зміни клітинного
складу створюють передумови для розвитку на
слизовій лейкоплакії,  яка належить до передрако-
вих станів [6, 7].
Кількісні зміни проявляються у вигляді відсот-
кового зменшення різних класів клітин порівняно з
контрольною групою та появою парабазальних епі-
теліоцитів. Якісні, своєю чергою, проявляються у
вигляді зміни тинкторіальних властивостей скла-
дових цитоплазми, які при ідентифікації за Гімзою–
Романовським характеризуються зміною забарв-
лення цитоплазми у різні  відтінки блакитного за
рахунок підвищеного синтезу та накопичення  ке-
ратогіаліну.  Численні епітеліоцити мають ознаки
цитопатології у вигляді вакуолізації цитоплазми та
узурації контурів плазмолеми.  Детальний аналіз
цитограм дав можливість запропонувати схему
механізму дискератотичних змін багатошарового
плоского епітелію під впливом нікотину (рис. 6).
Вплив чинників:
нікотин – поєднана термічна і хімічна дія
мікроорганізми - бактеріальний  
Судинні розлади 
строми
Катаральне запалення
Гіперкератоз
Порушення диференцаціїї
епітелію Паракератоз
ПЕРЕДРАК
Дискератоз
Активація фагоцитраної
макрофагів   
Вивільнення лейкоцитами 
цитокінів , які ініціюють 
запалення  та хемотаксис  
імунних клітин
Рис. 6. Патогенетичні механізми перебудови клітинного складу слизової оболонки порожнини рота за умов
впливу нікотину.
Висновок. Отримані результати дають мож-
ливість характеризувати описані зміни як “дискера-
тотичні”, або “проліферативні”, які в собі несуть ци-
тоорієнтири дискератозу у вигляді порушення зро-
говіння епітелію даної анатомічної ділянки. Аналіз
запропонованих нами схем патогенезу і наявність
спільних складових у його ланках дають можливість
розглядати наведену цитологічну перебудову  – “за-
пальний” тип цитограм та “дискератотичний” як два
автономних процеси, які виникли на слизовій обо-
лонці порожнини рота за умов впливу нікотину, так і
ланки одного й того ж патогенетичного механізму
на етапі передпухлинної трансформації.
Перспективи подальших досліджень. Пер-
спективним науковим напрямком є визначення па-
тогенетичних механізмів виникнення генералізова-
ного пародонтиту через поліморфізм ядерного фак-
тора транскрипції NFkв1, який контролює експресію
генів імунної відповіді, апоптозу і клітинного циклу.
–
і ії
і і
Активація ф арної
дії макрофагів
Вивіль  ейкоцитами
цитокі і , які і ть
запаленн та таксис
іму  і н
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